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Aktywne zapalenie przyzebia jako potencjalny
czynnik ryzyka wystgpienia porodu
przedwczesnego

Active periodontitis as a potential risk factor of preferm delivery

Maria Bilinska, Krzysztof Osmola

Katedra i Klinika Chirurgii Szczekowo-Twarzowej UM, Poznan, Polska

Streszczenie

Sposrad zidentyfikowanych czynnikow wptywajgcych na wystagpienie porodu przedwczesnego na uwage zastuguje
aktywne zapalenie przyzebia, ktdrego wptyw na przebieg cigzy opisuje szereg badari naukowych. Badania sugerujg,
iz wdrozenie leczenia periodontologicznego podczas trwania cigzy jest nie tylko bezpieczne dla dziecka i matki, ale
rowniez korzystnie wptywa na przebieg cigzy i mase urodzeniowg noworodkow a w konsekwencji na obnizenie
Smiertelnosci i zachorowalnosci posrod wczesniakow. Diatego obowigzkowe badania stomatologiczne w kierunku
periodontitis moze umoZzliwi¢ wczesne warozenie leczenia i obnizenie ryzyka wystgpienia porodu przedwczesnego.
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Abstract

The influence of active periodontitis on the incidence of preterm delivery has been widely described in numerous
scientific papers. Studies suggest that an implementation of a periodontal treatment during pregnancy is not only
safe for both, the mother and the child, but it also has a beneficial effect on the pregnancy and embryo-fetal de-
velopment, consequently reducing morbidity and mortality among premature infants. Therefore, mandatory dental
examinations in pregnant women may facilitate early implementation of periodontal treatment and reduce the rates
of preterm delivery.

Key words: premature birth / periodontitis / prematurity /

Adres do korespondencji:

Maria Bilinska

Katedra i Klinika Chirurgii Szczekowo-Twarzowej UM, SPSK 2
ul. Przybyszewskiego 49, 60-355 Poznan, Polska

tel./fax: 61 869 13 98
e-mail: k_osmola@op.pl

382

Otrzymano: 10.10.2013

© Polskie Towarzystwo Ginekologiczne

Ginekologi
ne 1(<)a ogla

Po

Zaakceptowano do druku: 30.01.2014

Nr5/2014



Ginekol Pol. 2014, 85, 382-385

potoznictwo

Maria Bilinska, Krzysztof Osmola. Aktywne zapalenie przyzebia jako potencjalny czynnik ryzyka wystgpienia porodu przedwczesnego.

Wstep

Wedtug wspoétczesnych danych problem porodu przedwceze-
snego dotyka 6-10% cigzarnych na $wiecie i okoto 6-8% pacjen-
tek w Polsce [5, 6].

Przeprowadzono liczne badania aby w pelni zrozumie¢ etio-
logi¢ i mechanizmy przyczyniajace si¢ do wystapienia porodu
przedwczesnego. Sposrdd zidentyfikowanych czynnikow maja-
cych wplyw na wystapienie porodu przedwczesnego wymienic
mozna: nikotynizm, spozywanie alkoholu, duza liczbg wczes$niej
przebytych porodéw, niewydolno$¢ szyjki macicy, uraz mecha-
niczny, czynniki demograficzne: wiek matki ponizej 17 r.z. zycia
oraz powyzej 34 r.z., stres, zaburzenia odzywiania, infekcje drog
moczowych [7]. Jednak nadal ok 50% przyczyn wystapienia po-
rodu przedwczesnego pozostaje nieznana [8].

Aktywne zapalenie przyzebia jako potencjalny czynnik
ryzyka wystapienia porodu przedwczesnego

Infekcje umiejscowione w bezposrednim poblizu jaja ptodo-
wego (infekcje drog moczowych) indukuja wydzielanie media-
torow zapalenia (takich jak IL-1, IL-6, PGE2, TNF alfa), ktore
moga wywolywac przedwczesne porody, przedwczesne peknig-
cie blon ptodowych i niska masg urodzeniowa noworodkow.

Przestanki sugerujace, iz zapalenie przyzgbia moze by¢
przyczyna wystapienia przedwczesnych porodow pojawily sig
juz w pracach Collinsa w 1994 roku, w ktorych naukowcy ba-
dali wptyw bakterii Porphyromonas gingivalis na przebieg ciazy
u chomikow syryjskich. Bakterie byly wstrzykiwane z dala od
macicy zwierzat celem symulacji zapalenia przyzgbia i nastgp-
czej bakteriemii. Wykazano, ze infekcja u zwierzat przyczynita
si¢ do 20% redukcji masy ptodoéw i zwigkszenia stgzen media-
torow zapalenia zarowno w miejscu wstrzyknigcia jak i ptynie
owodniowym.

Badania dotyczace wptywu periodontitis na przebieg ciazy
u ludzi rozpoczely si¢ od badania 124 pacjentek przez Offenba-
chera i wsp. w 1996 roku [10]. Oceniono stan tkanek przyzebia
kobiet tuz po porodzie i stwierdzono, ze u pacjentek rodzacych
przed wyznaczonym terminem stan tkanek przyzgbia jest znacz-
nie gorszy niz u pacjentek rodzacych o czasie. Stwierdzono
znaczna utratg przyczepu tacznotkankowego i glgbokosé kieszo-
nek przyzgbnych. Ryzyko wystapienia porodu przedwczesnego
u kobiet z periodontitis byto niemal 8-krotnie wyzsze (7,9 u pier-
worddek) w poréwnaniu z pacjentkami zdrowymi. Autorzy do-
patrywali si¢ powodu tego stanu w produkcji PGE2 i TNF przez
bakterie gram-ujemne obecne w tkankach przyzgbia i dalszego
przedostawania si¢ mediatoréw zapalenia droga krwiopochodna
do krazenia lozyskowego. Badanie obejmowato jednak jedynie
stan przyzgbia po porodzie i nie uwzglednialo dodatkowych
czynnikdéw ryzyka oraz stanu przyzgbia w trakcie trwania ciazy,
co utrudnito wyciagnigcie jednoznacznych wnioskow dotycza-
cych wystgpowania korelacji.

Od czasu pierwszych doniesienl 0 potencjalnym wplywie
zapalenia przyzgbia na wystapienie porodu przedwczesnego po-
jawity si¢ liczne prace naukowe zglgbiajace ten temat. W 2000
roku Williams opublikowat badania potwierdzajace zwiazek mig-
dzy aktywnym zapaleniem przyzgbia a zwigkszonym ryzykiem
wystapienia porodu przedwczesnego [11]. W tym samym roku
Jeffcoat badajac 1313 cigzarnych kobiet zgtaszajacych si¢ do ru-
tynowej kontroli stomatologicznej pomigdzy 21 a 24 tygodniem
ciazy réwniez dostrzegt w zapaleniu przyzebia potencjalny czyn-
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nik zwigkszajacy ryzyko wystapienia porodu przedwczesnego.
W odréznieniu od poprzednich badan, do analizy dotaczono oce-
n¢ stanu przyzgbia w trakcie trwania ciazy oraz uwzgledniono
inne istniejace czynniki ryzyka. W efekcie ryzyko wystapienia
porodu przedwczesnego u pacjentek z cigzkim lub uogoélnionym
zapaleniem przyzgbia zostalo ocenione na poziomie OR=445.
Zaobserwowang prawidlowos¢ wyttlumaczono produkcja endo-
toksyn przez bakterie gram ujemne obecne w zapaleniu przy-
zgbia. Endotoksyny stymuluja produkcj¢ cytokin prozapalnych
oraz prostaglandyn, przyczyniajac si¢ do wystapienia porodow
przedwczesnych [12].

Sposrod innych jedenastu analizowanych badan o tej samej
tematyce, pi¢¢ wykazato wyrazna korelacj¢ pomigdzy periodon-
titis a przedwczesnym porodem, w trzech stwierdzono, ze taka
zaleznos¢ moze wystgpowac, trzy wykluczyly taka mozliwosé
[16, 17, 18, 19, 20, 21, 22, 23, 24, 25, 26].

Wplyw leczenia przyzebia na ryzyko wystapienia porodu
przedwczesnego

Kolejne badania mialy na celu sprawdzenie, czy wdrozenie
leczenia periodontitis w trakcie trwania ciazy zmniejsza ryzyko
wystapienia porodu przedwczesnego u kobiet z zapaleniem przy-
zgbia. Przeprowadzenia badan nad zagadnieniem podjgli si¢ Mit-
chell i Lewis, wykazujac, Ze cigzarne poddane leczeniu periodon-
tologicznemu w trakcie trwania ciazy znacznie rzadziej rodzily
przedwczesnie (13,5% przypadkoéw) w poréwnaniu z grupa kon-
trolna, u ktérej nie wdrozono leczenia (19,9% przypadkow) [13].
Rowniez badania Lopeza potwierdzaja skuteczno$¢ leczenia
zapalenia przyzebia przy obnizaniu ryzyka wystapienia porodu
przedwczesnego. W ich badaniach, u pacjentek nieleczonych, do
porodu przedwczesnego dochodzito w 10.7% przypadkow, pod-
czas gdy u kobiet poddawanych terapii, przedwczesny pordd na-
stapit jedynie u 1,8% pacjentek [14]. Wynika z tego, Ze zapalenie
przyzebia jest potencjalnie odwracalna przyczyna wystgpowania
przedwczesnych porodow.

Problem wystgpowania porodu przedwczesnego induko-
wanego procesami zapalnymi przebiegajacymi w przyzebiu stat
si¢ obiektem badan réwniez wielu osrodkéw naukowych w Pol-
sce. W publikacji z 2006 roku Borakowska-Siennicka i Gorska
przedstawily wyniki badan przeprowadzonych u 175 cigzarnych
kobiet. Przeprowadzono badanie periodontologiczne ocenia-
jac stan tkanek przyzgbia oraz wskazniki higieny i krwawienia
dziaset oraz zebrano wywiad ogdlnomedyczny, nastgpnie powto-
rzono badania po porodzie. Pacjentki podzielono na trzy grupy
wyznaczone przez termin odbytego porodu. Badania wykazaly
obecno$¢ chordb przyzebia u 97,72% kobiet w trakcie trwania
ciazy, z czego 6,89% borykalo si¢ z cigzkim stanem zapalnym
przyzgbia. Statystycznie istotng réznicg uzyskano pomigdzy po-
szczegolnymi grupami w przypadku liczby zachowanych zgbow
— kobiety, ktore rodzity po 37 tygodniu miaty ich 28, przed 37
tygodniem — 27 i w 37 tygodniu — 26 zgbow [15].

Mikrobiologia

Zapalenie przyzgbia jest wynikiem podatnosci osobniczej
i obecnosci patogennych bakterii w biofilmie w jamie ustne;j.
Socransky i1 wsp. podzielili na pig¢ kompleksow: zielony, zotty,
purpurowy, pomaranczowy i czerwony [27]. O ile bakterie z czte-
rech pierwszych komplekséw nie maja wigkszego znaczenia dla
rozwazan na temat wpltywu periodontitis na wystapienie porodu
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przedwczesnego, o tyle bakterie z kompleksu czerwonego (Por-
phyromonas gingivalis, Treponema denticola oraz Tannarella
forsythia) oraz pomaranczowego (Campylobacter rectus, Fu-
sobacterium nucleatum, Peptostreptococcus micros, Prevotella
intermedia i Prevotella nigrescence) spotkaly si¢ z zainteresowa-
niem zespotu Madianos i wsp. Po przebadaniu 400 kobiet cig¢zar-
nych stwierdzili oni wyzszy odsetek przedwczesnych porodow
u matek, ktore nie wytworzyly ochronnej immunoglobuliny 1gG
skierowanej przeciwko bakteriom z kompleksu czerwonego, jak
réwniez w przypadkach, w ktorych odnotowali wyzszy poziom
IgM przeciw bakteriom z kompleksu pomaranczowego u ptodu
[28].

Kolejne publikacje potwierdzity wyniki badania Medianosa:
ryzyko przedwczesnego porodu jest najwigksze posrod pacjen-
tek, u ktorych noworodkow pourodzeniowo stwierdzono wysoki
poziom IgM przeciw bakteriom jamy ustnej matki oraz odpo-
wiedz zapalna, diagnozowang poziomem biatka CRP, I1-1p, IL-
6, TNF-a, PGE2 i 8-izoprostanu w surowicy krwi pgpowinowej
(ryzyko okreslono na poziomie 4:7) [29].

Hipotezy biologiczne

Na podstawie dostgpnych doniesien epidemiologicznych
zaproponowano trzy hipotezy biologiczne taczace periodontitis
z wystgpowaniem porodéw przedwczesnych.

1. Rozprzestrzenianie sig bakterii z kieszonek dziastowych za-
chodzi droga krwiopochodna do ptynu owodniowego i tozy-
ska (Bergeyella, Eikenella, Fusobacterium nucleatum, Por-
phyromonas gingivalis) [30, 31, 32]. Bakterie po przedosta-
niu si¢ do macicy wywotuja reakcj¢ zapalna, prowadzaca do
syntezy cytokin i metaloproteinaz oraz aktywacji neutrofili
a tym samym przyczyniaja si¢ do wystapienia przedwcze-
snego porodu. Zbadano mechanizmy dotyczace okreslonych
rodzajow bakterii stwierdzajac, ze Porphyromonas gingiva-
lis moze atakowac syncytiotrofoblasty, trofoblasty kosmow-
ki, komorki doczesnej i tozyskowe komorki nabtonkowe,
wywoluje reakcje zapalna przez receptory Toll-podobne [33,
34].

2. Krwiopochodny wysiew mediatorow zapalenia podczas
periodontitis prowadzi do sekrecji cytokin prozapalnych IL
-1B, PGE-2, TNF-a, IL-6, ktore nastgpnie sa transportowane
wraz z krwia do rejonéw odlegtych od jamy ustnej. Analiza
pltynu owodniowego w porodach przedwczesnych wyraznie
pokazuje podniesiony poziom cytokin prozapalnych, obec-
nych rowniez w duzych ilosciach w ptynie kieszonkowym
podczas aktywnego zapalenia przyzebia[35]. Odpowiedz za-
palna wywotana przez periodontitis wydaje si¢ by¢ najbar-
dziej prawdopodobnym mechanizmem indukujacym przed-
wczesny porod.

3. OdpowiedZ immunologiczna -cechy immunologiczne
i genetyczne ptodu oraz matki moga mie¢ wptyw na odpowiedz im-
munologiczna wywotana patogenami jamy ustnej. Polimorficzne
geny kodujace cytokiny prozapalne (TNFa, IL-1p, IL-6) sa zwia-
zane z nadmierna odpowiedzig zapalng przebiegajaca w macicy
na skutek infekcji bakteriami jamy ustnej a nadekspresja genow
kodujacych te cytokiny moze zwigkszac ryzyko porodu przed-
wczesnego [36-38]. Kobiety o okreslonym genotypie, borykajace
si¢ z problemem aktywnego zapalenia przyzgbia moga by¢ tym sa-
mym bardziej narazone na wystapienie porodu przedwczesnego.
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Podsumowanie

Istnieja wyrazne przestanki, mowiace o korelacji infekcji
przyzegbia z wystgpowaniem porodéw przedwczesnych i towa-
rzyszaca niska masa urodzeniowa noworodkéw. Badania sugeru-
ja, iz wdrozenie leczenia periodontologicznego podczas trwania
ciazy jest nie tylko bezpieczne dla dziecka i matki, ale rowniez
korzystnie wptywa na przebieg ciazy i mas¢ urodzeniowa nowo-
rodkéw a w konsekwencji na obnizenie $miertelnosci i zacho-
rowalno$ci posrod wcezesniakow. Dlatego wlasnie wspotpraca
na linii ginekolog-stomatolog i wprowadzenie dzialan profilak-
tycznych u cigzarnych w celu wykluczenia chordb przyzgbia jest
wazne nie tylko z punktu widzenia zdrowotnego, lecz rowniez
ekonomicznego, ze wzgledu na potencjalne zmniejszenie liczby
noworodkdéw wymagajacych intensywnej terapii.

Whnioski

Obowiazkowe badanie w kierunku periodontitis moze po-
zwoli¢ na wezesne wdrozenie leczenia i obnizenie ryzyka wysta-
pienia porodu przedwczesnego.
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